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Ocena rozprawy na stopien doktora nauk medycznych lekarza medycyny Barbary Anny
Kicel-Wesolowskiej pt.: ,,Ocena aktywnosci fagocytarnej i bakteriobojezej plytek krwi
noworodkéw urodzonych ,,blisko terminu porodu”.

[ekarz med}rcyn}'; Barbara Anna Kicel-Wesolowska, jako glowny cel swoich badan
okreslila ocene aktywnosci fagocytarnej i bakteriobdjczej ptytek krwi u noworodkow. Rola
ptvtek krwi w mechanizmach obronnych jest malo poznana. Takze mimo postgpu
w perinatologii wickszo§¢ badan analizuje znaczenia piytek krwi w procesach hemostazy,
a wiedza na temat zdolnosci obronnych trombocytow jest szezatkowa.

Przedmiotem zainteresowania si¢ doktorantki byly noworodki urodzone blisko terminu
porodu, tzw. ,,pozne wezesniaki”. . PdZne wczesniaki” sa szczegllnie narazone na infekcje
z powodu niedojrzalych mechanizméw odpornosciowych. Uzyskane wyniki badan zostaty
pordwnane z grupa kontrolna zdrowych noworodkéw donoszonych. Badania zostaly wykonane
na krwi pepowinowej, u noworodkéw bez cech infekcji. Temat pracy jest bardzo oryginalny
i interesujacy.

Przedstawiona do recenzji praca jest 146 stronicowym opracowaniem, spelniajacym od
strony redakcyjnej wszelkie wymogi obwigzujgce dla tego rodzaju monografii.

Rozprawa sklada sie ze wstepu, zalozen i celow pracy stanowiacych uzasadnienie
podjecia badan, opisu materialu 1 metodyki badan, przedstawienia wynikow oraz
przeprowadzonej dyskusji i wnioskoéw. Ponadto zawiera spis pismiennictwa w odpowiednim
stosunku prac archiwalnych do aktualnych doniesien. Znaczny odsetek stanowia publikacje z
ostatnich kilku lat. Doktorantka podaje pismiennictwo w kolejnosci cytowan. Praca zawiera
takze streszczenia w jezyku polskim i angielskim.

Praca ilustrowana jest 27 tabelami, 91 rycinami i jednym kotowym wykresem.
Zalaczone elementy grafiki zawieraja glownie wyniki badan. Sq one przejrzyste, jasno opisane
i w zwiazku z tym ulatwiajag oceng poszezegodlnych czgsel pracy.

Wprowadzenie stanowi gruntowny opis morfologii i ultrastruktury phytek krwi,
metabolizmu i mechanizméw aktywacji plytek, odpornosci swoistej 1 nieswoiste]
u noworodkow. charakterystyki klinicznej ..péZznych wezed$niakow™, czestosci 1 przyczyn
wystepowania porodéw blisko terminu w Polsce i na swiecie. We wslepie pracy doktorantka
opisala takze sP-selektyng jako markera aktywacji plytek 1 interleukine -6 (IL -6), ktorg
oznaczata w celu diagnostyki infekcji. W ocenie morfologii uwzgledniona zostata liczba ptytek
krwi, poniewaz spadek ich liczby wystepuje w przebiegu zakazenia, moze tez by¢ zwigzany
z niedojrzaloscia noworodka.

Nastepnie szczegdlowo zostaly opisane metody badan aktywnosci fagocytarnej
i bakteriobojczej phytek krwi, aktywnosci bakteriobojczej osocza oraz oznaczenia 0s0czowe)
P-selektyny i cyvtokiny IL-6 metoda ELISA. Zdolnosci zerne ptytek krwi okreslat procent ptytek
fagocytujacych 1 wskaznika fagocytarnego.

Doktorantka badata noworodki, ktére w chwili urodzenia mialy r6zng dojrzatosc
biologiczna, rozna mase ciala i ple¢. Badania zostaly zaplanowane starannie, w sposob bardzo
dobrze przemyslany. Sposob opisywania zagadnien dotyczacych budowy i wlasciwosci plytek
krwi noworodkow $wiadczy o znacznej wiedzy doktorantki na ten temat.
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Doktorantka jasno sprecyzowala cel pracy, ktérym bylo zbadanie w warunkach in vitro
zdolnosci plytek krwi do pochlaniania 1 zabijania bakterii Staphylococcus aureus
u noworodkow urodzonych blisko porodu.

W rozdziale .,Materiat i metody™ autorka przedstawita grupe 140 noworodkow, Ktore
zostaly podzielone na wezesniaki i noworodki donoszone, zdrowe, obu plei. Kryteria wlaczenia
i wylaczenia badanych noworodkow zostaly scisle okreslone. Z badan stusznie zostaly
wykluczone noworodki z potwierdzona klinicznie 1 laboratoryjnie infekcja wrodzona oraz
noworodki matek, ktéore w trakcie ostatnich 10 dni trwania ciazy otrzymywaly leki
antvagregacyjne i przeciwplytkowe lub ptytki krwi.

Warto podkresli¢, ze badania ptytek krwi sa nieraz utrudnione z powodu koniecznosci
szybkiego dostarczenia krwi do laboratorium. Doktorantce udato si¢ wlaczy¢ do badan grupe
66 noworodkéw urodzonych przedwczesnie miedzy 34 a 36 tygodniem ciazy i grupe 74
noworodkow zdrowych, urodzonych w terminie porodu. Brak jest tylko informacji
o charakterze odsetka porodow naturalnych i ci¢¢ cesarskich.

Poniewa? oznaczano nie tylko aktywnos¢ bakteriobojcza plytek. ale 1 aktyvwnosc
bakteriobdjcza osocza uwazam, ze powinno to by¢é uwzglednione w tytule pracy. Badania
przeprowadzono w Zakladzie Diagnostyki Laboratoryjnej Uniwersytetu Medycznego
w Biatymstoku.

Analiza statystyczna zostala przeprowadzona w sposob bardzo wnikliwy. Liczba
przeanalizowanych danych jest imponujaca. Rozdziat ,,Wyniki badan™ zostal przedstawiony
w sposob bardzo szczegélowy, a jednoczesnie przejrzysty i czytelny. Umieszczone w tekscie
zarOwWno ryciny oraz tabele, ulatwiaja percepcje wielu danych stanowiacych tres¢ badania
naukowego. Szczegélnie interesujgca jest analiza korelacji migdzy poszezegdlnymi
wskaznikami. Podsumowujac ten fragment recenzent pragnie podkresli¢ istotna wartos¢
poznawcza prezentowanych przez doktorantke wynikéw, interesujacych, jasno
przedstawionych i stanowigcyeh czytelne tlo do dyskusiji.

Kolejny rozdzial pracy zatytulowany ,,Dyskusja™ jest cickawy pod wzgledem sposobu
prowadzenia analizy poréwnawczej uzyskanych przez siebie wynikow z bardzo nielicznymi
danymi przedstawionymi w piémiennictwie. Rozdzial ten Swiadczy nie tylko o duzej wiedzy
doktorantki, ale takze o zdolnosci analitycznego myslenia i wlasciwego wyciggania wnioskow.
Dyskusja liczy 28 stron i koniczy si¢ podsumowaniem catosci dyskusji.

W rozdziale *Wnioski” doktorantka wymienia 9 wnioskéw. w tym 2 wazne implikacje
kliniczne. Z przeprowadzonych badan wynika, ze ,,poZne wezesniaki” maja nizsza liczbe ptytek
krwi PLT i nizsza aktywno$¢ bakteriobdjcza osocza, co moze $wiadezy¢ o slabszej odpornosci
nieswoistej w porownaniu do noworodkéw donoszonych.

Obie grupy noworodkéw mialy podobne wiasciwosci fagocytarne i bakteriobojeze
phytek krwi. Okazato sie, ze wraz ze wzrostem wicku plodowego i masy ciata urodzeniowe;
noworodkow wzrasta aktywnoé¢ bakteriobojcza osocza. Im wyzsza byla masa ciala, tym
bardziej wzrastaty wlasciwosci fagocytarne plytek krwi. Nie bylo statystycznie istotnych roznic
badanych wilasciwosci plytek w zaleznosci od plei noworodkéw, ale noworodki plei zenskiej
mialy wyZsza aktywnos$¢ bakteriobojczg osocza.



Doktorantka sformulowala wniosek niezwykle istotny w praktyce klinicznej. Plytki
krwi powinny by¢ oceniane nie tylko jako element ukladu hemostazy, ale rowniez odpornosci
nieswoistej u noworodkow, zwlaszcza urodzonych przedwezesnie. U noworodkow
z maloplytkowoscig, ktdra czesciej wystepuje u wcezesniakow, nalezy spodziewal sig, ze¢
obnizona liczba plytek krwi moze spowodowac skutki kliniczne w postaci nie tylko zaburzen
hemostazy (krwawien, szczegdlnie do osrodkowego ukladu nerwowego), ale i zdolnosci do
zwalczania infekcji. Moze to mie¢ wplyw na podjecie przez neonatologa decyzji
o antybiotykoterapii. Autorka, jako praktykujacy lekarz poloznik uwaza tez, ze nalezy scisle
analizowac¢ wskazania do przedwczesnego rozwiazywania ciazy, nawet blisko terminu porodu,
jesli nie ma ku temu bezwzglednych, medycznych przestanck. Wynika to z faktu
zmniejszonych zdolno$ci obronnych ..pdznych wezesniakow™ przed infekcja. Wedlug jej badan
zmniejszenie liczby plytek krwi, zmniejszona aktywno$ci bakteriobdjeza osocza 1 nizsze
stezenia osoczowe] P-selektyny u noworodkow urodzonych blisko terminu porodu, moze
wplywac na uposledzenie funkcji neutrofili i monocytéw w zwalczaniu infekeji. Jest to
wniosek niezwykle istotny ze wzgledu na fakt, ze porody blisko terminu cz¢sto odbywaja sie
droga elektywnego ciecia cesarskiego i ze ..p6Zzne wczesniaki” stanowia ok. 70% wszystkich
przypadkow wezesniactwa.

Streszczenie pracy jest niezwykle treSciwe 1 oddaje w znakomity sposob catosé pracy
doktorskie;.

W podsumowaniu nalezy stwierdzi¢, iz doktorantka opracowala w interesujgcy
sposOb problem udzialu plytek krwi w odpornosci nieswoiste] zardéwno noworodkow
donoszonych, jak i urodzonych przedwczesnie poprzez oznaczanie wlasciwosci fagocytarnych
i bakteriobdjczych plytek krwi. Z uwag redakcyjnych zwrécitbym uwage na niewlasciwie
zapisanie przez program komputerowy liczby, cytuj¢ .1 000 kolejno licznych komérek™ na
stronie 46. Praca wyr6znia si¢ nowatorskim podejsciem do zagadnienia, napisana jcst
poprawnie stylistycznie i wskazuje na dojrzaty sposob przedstawiania wynikow uzyskanych w
drodze badan naukowych, zastuguje zatem na dopuszczenie kandydatki do dalszych etapow
przewodu doktorskiego, 0 co zwracam si¢ uprzejmie do Wysokiej Rady Wydzialu Nauk o
Zdrowiu Uniwersytetu Medycznego w Biatymstoku.

Dr hab. n. med. Zbigniew Kamocki

Bialvsrok, 08 czerwea 2018 roku.
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